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PatentansprUche: 

1. Verfahren zur Herstellung clnes Granulats aus 
etnem felnen oder mlkrofelnen Wirkstofftrager, elnem 5 
Wirkstoff und elner LOsung elnes leicht lOsllchen Bln- 
demlttels, dadurch gekennzelch net , daB man 
anstelle der LOsung des leicht lOsllchen Blndemlttels 
und des Wlrkstofftragers. elnen mlt dem Blndemlttel 
Uberzogenen Wirkstofftrager und Wasser oder eln 10 
anderes LOsungsmlttel als solches elnsetzt. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zelchnet, daB man elnen 1 mlt Polyvlnylpyrrolldon 
Uberzogenen Wirkstofftrager elnsetzt. 



Die Granullerung von Pulvergemischen wlrd In den 
verschledensten Industrlezwelgen Im groBen Umfang 20 
angewandt. Durch eine Vorstufe der Granullerung von 
Gemlschen unterschledllcher Stoffe kOnnen verarbel- 
tungstechnlsche Probleme wle eln Stauben und vor allem 
eln Entmischen oder Absetzen elnzelner Komponenten 
aus dem Gemlsch verhlndert oder weltgehend verrlngert 25 
werden. Die In dleser Verfahrensstufe erhaltenen Granu- 
late werden dann als solche oder als Ausgangsprodukte 
for das Stucklgmacnen wie Tablettleren, Brikettleren, 
Prillleren und derglelchen angewandt. 

Die durch die Granullerung errelchten Vortelle 30 
machen dlese Insbesondere ftir die pharmazeutische 
Industrie, fur die chemlsche Industrie, Insbesondere Im 
Rahmen der Herstellung von Pestlclden und Waschmlt- 
teln, sowle in der DUngemlttellndustrle auBerordentllch 
lnteressant. In der pharmazeutlschen Chemle werden die 35 
aus WlrkstoffCen) und Tragerstofften) und derglelchen 
aufgebauten Pulvergemische granuliert und das Granulat 
dann als solches als Fullung in Kapseln angewandt oder 
es wlrd elner Tablettlerung oder Draglerung unterworfen. 
Pesticide, Waschmlttel, DUngemlttel und derglelchen 40 
kommen wegen der groBen Gefahr des Staubens und den 
damlt verbundenen Problemen hauptsachlich als Granu- 
lat auf den Markt. 

Eln Pulvergemisch laBt slch nur dann elnwandfrel gra- 
nulleren, wenn es zumlndest eine Substanz enthalt, die 45 
elne ausreichende Klebewirkung auf die anderen Kompo- 
nenten des.Gemischs auszuUben vermag. Aufgrund dle- 
ser Tatsache entwickelten slch zwel Hauptverfahren fUr 
das Granulieren, namllch, 

50 

a) das zu granullerende Gemlsch enthalt elne als Kle- 
ber wlrkende Substanz. Das Gemlsch wlrd mil elner 
den Kleber lOsenden und/oder quellenden FiUsslg- 
kelt angefeuchtet, granuliert und dann getrocknet; 
oder 55 

b) das zu granullerende Gemisch wlrd mlt einer Kle- 
ber-Losung oder -Suspension, in welcher der Kleb- 
stoff gequollen ist, vermischt, granuliert und ge- 
trocknet. 

Beide Verfahren slnd abhanglg von der LOsllchkelt 60 
und der LOsungsgeschwlndlgkelt der als Kleber wlrken- 
den Substanz, was insbesondere bel der Verfahrensvarl- 
ante a) von ausschlaggebender Bedeutung 1st. Daneben 
splelt die Klebekraft bel beiden Verfahrensvarlanten elne 
groBe Rolle, und bel def Verfahrensvariante b) Ist noch 65 
das Entfernen des LOsungs- bzw. Quellmlttels aus dem 
Granulat manchmal eln Problem. Bel einer pulverfOrmi- 
gen klebenden Substanz im zu granulierenden Gemlsch 
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kann belm Anfeuchten des Pulvers mlt dem Lose- oder 
Quellmlttel die erforderllche Zelt bis zur ausreichendert 
AuflOsung bzw. Anquellung des Klebstoffs zu verfah- 
renstechnlschen Schwlerlgkelten fohren. Andererseit s 
benOtlgt man bel der anderen Verfahrensvariante elne z u . 
satzllche Verfahrensstufe mlt der entsprechenden Anlage 
fOr die Bereltung elner LOsung oder Suspension des Kleb. 
stoffs, der dann glelchmaBlg auf das Pulvergemisch ve r . 
tellt werden muB. 

Aus der DE-OS 14 92 841 Ist die. Herstellung porOser 
Agglomerate aus elnem pulverfOrmlgen Feststoff und 
elner fltlsslgen Phase bekannt. Bel Zusatz elner binder- 
frelen GranullerflOssigkeit zu Pulvergemischen, wenn 
slch mlndestens elne Substanz der Mlschung In der FlUs- 
slgkeit lOst, entstehen sogenannte Krustengranulaie 
durch Trocknen unter Verfestigung der FlUsslgkeltsbruk- 
ken zu kristallinen Krusten, die Qber Adhasions- und 
Cohasionskrafte die Tellchen zusammenhalten. Der glel- 
che Effekt wlrd errelcht, wenn zum Granulieren eine 
gesattlgte LOsung des Granullerguts, z. B. elne Zucker- 
lOsung fUr das Granulieren von Zucker, benutzt wird. 
Auf dlese Welse sollen sofort lOsliche Agglomerate 
hergestellt werden, wie Brauner Zucker, Zuckerrohrsafi 
in trockener Form, Konfektprodukte wle Fondantml- 
schungen, Pulvergemische fUr nlcht-alkohollsche Ge- 
tranke, Welchmacher fUr Textlllen auf Saccharosebasis 
oder derglelchen. 

Aus der DE-OS 16 17 343 ist eine Tragermasse fUr Arz- 
heimittel-Tabletten aus an slch Oblichen Tabletten-Hilfs- 
stoffen bekannt, die aus elnem Gemlsch von 1 bis 20 
Gew.-% felndlspersem Siliciumdioxld oder Aluminium- 
oxid und 98 bis 60 Gew.-% mlndestens eines felnkOrnl- 
gen indlfferenten FUllstoffs, wle Starke, wasserunlOsliche 
Cellulosederivate, mlkrokristalllne Cellulose, Erdalkali- 
phosphate oder derglelchen und 1 bis 20 Gew.-% elnes 
wasserlOsllchen Blndemlttels besteht, wobei diese Masse 
aus den entsprechenden LOsungen durch Spruhtrocknen 
erhalten wird. 

Ausgehend von diesem Stand der Technik 1st es Auf- 
gabe der Erflndung, die Granullerung von Pulvern oder 
Pulvergemischen zu verbessern, wobei anstelle der 
LOsung des leicht lOsllchen Blndemlttels nach dem Stand 
der Technik die gestellte Aufgabe erflndungsgemaB 
dadurch gelOst wlrd, daB man einen mil dem Blndemlttel 
Uberzogenen Wirkstofftrager anwendet, so daB man fur 
die Granullerung nur noch Wasser und/oder eln anderes 
LOsungsmlttel als solches - Im Gegensatz zu elner Blnde- 
mlttellOsung - benOtlgt. \ 

Als Blndemlttel bevorzugt man Polyvlnylpyrrolldon, 
well dieses nicht nur eine hohe Bindekraft besltzt, son- 
dern sich auch sehr leicht In Wasser lOst, da durch die 
Verteiiung des Polyvinylpyrrolldons Uber die Oberflache 
der Tragertellchen slch eventuell durch Quellung bll- 
dende hochkonzentrlerte zahe Diffuslonsschlchten nlcht 
zu elner VerzOgerung der AuflOsung fohren und damlt 
bel kurzer Einwirkungszelt von Wasser seine ganze Bin- 
dekraft zu entfalten vermag. Als Blndemlttel kOnnen 
natQrllch auch andere In elnem LOsungsmlttel, insbeson- 
dere Wasser, leicht lOsliche und gut klebende Substanzen 
wle Gelatine oder Gumml arablcum fOr die Herstellung 
der erflndungsgemaB angewandten Wirkstofftrager In 
Form des mlt Blndemlttel Uberzogenen (mlkro)feinen 
Tragers verwendet werden. 

Die Herstellung des Wlrkstofftragers kann dadurch 
geschehen, daB man In einer Wirbelschlcht auf elne Trfl- 
gersubstanz elne LOsung des Blndemlttels aufsprltzt. In 
der Wirbelschlcht wlrd die Tragersubstanz mlt der Blnde- 
mlttellOsung benetzt bzw. damlt Oberzogen und glelch- 
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das LOsungsmlttel entfernt, so daft man aus der 



^irbelschlcht den mlt Blndemittel versehenen Wirk- 
noffirager austragen kann. Elne andere MOgllchkelt 
j^ieht darln, die Tragersubstanz zusammen mil der Bln- 
dcrn lttellOsung spruhzutrocknen, z. B. indem man Qber 
c|re Drelstoff-DOse In elnen Spruhturm die Blndemlttel- 
lasung, die Tragersubstanz und die zum Verspruhen 
^cnOtlgte Luft elnfuhrt. Auch auf dlese Welse erhalt man 
c!n irockenes Produkt, In dem die Tragersubstanz ganz 
^er lellwelse mlt Blndemittel umhOllt 1st. 

Nun wlrd erflndungsgemaB zur Herstellung elnes Gra- 
nulats der mlt Blndemittel Uberzogene Wirkstofftrager 
zusammen mlt Wirkstoffen unter Zusatz von Wasser 
pjer elnem anderen LOsungsmlttel verwendet. Gegebe- 
ncnlalls kOnnen noch weltere Tragersubslanzen und Obli- 
ge Zusatze zugemlscht werden. Die WasserlOslichkelt 
un d AuflOsungsgeschwindigkeit des Bindemlttels relchen 
(Or elne unmlttelbare Granullerung des befeuchteten Pul- 
vergemlschs aus. Das Blndemittel entwickelt In dem 
Granulat elne hervorragende Blndekraft. 

Von spezlellem Interesse 1st die Verwendung der 
{mlkro)felnen, mlt Blndemittel versehenen Wirkstofftra- 
ger zur Herstellung von Arznelmittei-Granulaten, wobel 
in dem zu granullerenden Gemlsch der Wirkstofftrager 
oder zumindest eln Tell der Tragersubstanzen In Form 
des erflndungsgemaBen Wirkstofftragers angewandt 
wlrd. Die auf dlese Welse erhaltenen Granulate lassen 
slchelnwandfrei tablettleren und zerfallen nach Verabrel- 
chung In gewQnschter Welse In den KOrperflOsslgkelten. 

Die auf die Tragersubstanz aufzubrlngende Bindemlt- 
tclmenge hangt sowohl von der Tragersubstanz ais solche 
als auch von den welteren Komponenten des zu granulle- 
renden Gemlschs ab. GrOGenordnungsgemaB kann man 
sagen, daB man elne Bindemlttelmenge von 5 bis 50%, 
vorzugswelse 20 bis 40%, auf die Tragersubstanz auftragt. 

Auch die Menge an bel der Granullerung anzuwenden- 
dem Wirkstofftrager hangt von vielen Faktoren ab, wle 
den Komponenten des zu granullerendes Gemlschs, ob 
das Granulat als solches berelts eln Endprodukt 1st oder 
ledlgllch das Ausgangsprodukt far elne StUckformung 
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oder derglelchen. Zur Herstellung von Arznelmittel-Gra- 
nulaten kann man mlt elnem Anteil an Wirkstofftrager 
In der zu granullerenden Mlschung entsprechend einer 
Blndemlttelmenge von etwa 6 bis 50 Gew. -Telle - bezo- 
gen auf die zu granullerende Menge - rechnen, vorzugs- 
welse etwa 12 bis 35 Gew. -Telle, wenn man elnen Binde- 
mlttelgehalt des erflndungsgemaBen Wirkstofftragers in 
etwa In der Mltte des obigen Berelchs zugrunde legt. 

Bel der Herstellung des Wirkstofftragers arbeltet man 
lm allgemelnen mlt elner waBrlgen LOsung mlt elnem 
Feststoffgehalt (Blndemittel) zwischen 5 und 50%, vor- 
zugswelse zwlschen 20 und 40%. 

In dem erflndungsgemaB angewandtcn Wirkstofftra- 
ger, welcher fllr die Granullerung von Arzneimlttelgeml- 
schen und anschlleBende Tablettierung des Granulats 
bestlmmt 1st, wlrd als Tragersubstanz eln Obllches Mate- 
rial von Arznelmlttelgemlschen angewandt wie Starke, 
Cellulose, Lactose, aber auch anorganlsche Verblndun- 
gen wle Dicalclumphcsphat. Cellulose verwendet man 
vorzugswelse als Pulver mlt einer mlttleren- KorngrOQe 
von 50 bis 200 urn, vorzugswelse 150 bis 300 urn. Das 
Dlcalclumphosphat soil elne mittlere KorngrOBe von 5 
bis 50 urn und die Lactose von 50 bis 300 urn, vorzugs- 
welse 80 bis 150 urn, haben. Die verschiedensten Starke- 
arten slnd geeignet wie Welzen-, Mais- oder Kartoffel- 
starke. 

Als bevorzugtes Blndemittel dient eln Polyvlnylpyrro- 
lidon mlt elnem Molekulargewicht zwischen 10 000 und 
90 000, vorzugswelse zwischen 25 000 und 30 000. 

Nach der Erflndung wlrd die Komblnation von Cellu- 
lose und Polyvlnylpyrrolidon am meisten bevorzugt. 

Die Erflndung wlrd anhand folgender Belspiele welter 
erlautert. 

Herstellung der Wirkstofftrager: 

Die Herstellung des erflndungsgemafl verwendeten 
Wirkstofftragers geschleht durch a) SprUhtrocknen elner 
BlndemlttellGsung auf dem jewelligen Trager bzw. durch 
b) Beschlchten des Tragers mlt der BindemlttellOsung in 
der Wirbelschlcht. 
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WirkstoflF- 
trager 


Verfah- 
ren 


Trager 
Art 


Menge 
Teile 


Bindemittel 
Art Menge / 
Teile 


A 


a 


Starke 


50 


PVP 


50 


B 


a 


Starke 


95 


PVP 


5 


C 


a 


Cellulose 


70 


PVP 


30 


D 


a 


Cellulose 


70 


8%ige Gummiarabicum-Lg 


E 


b 


Dicalciumphosphat 


80% 


PVP 


20% 


F 


b 


Lactose 


95% 


PVP 


5% 


G 


b 


Lactose 


70% 


Gelatine 
(50° C) 


30% 



Der wle oben hergestellte oder ahnlich aufgebaute 
"<stofftrager wurde nun zur Granullerung von Arznel- fi 
"elgemlschen angewandt, wobel die Granulate dann 
^'ettlert werden sollten. 



Belsplel 1 

J|ersteliung elnes Granulats zur Tablettlerung, wobel 
K * Tablette von 220 mg 100 mg Wirkstoff enthalten 
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Granulat-Rezeptur: 
500 g Allopurlnol 
190 g Wirkstofftrager 
200 g Lactose 
200 g Wasser 

Tabletten-Rezeptur: 
640 g oblges Granulat 
200 g Malsstarke 

5 g hochdlsperse pyrogene Kleselsflure 

5g Magneslumstearat. 



30 12 136 
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Der Wirkstoffuager bestand aus 80*> Malsstarke und 
20^ Polyvinylpyrrolldon. 

Allopurlnol (H-Pyrazo1o[3,4-d]pyrlmldin-4-ol) und 
Wlrkstofftrager sowie Lactose wurden homogen 
gemischt, dieses Vorgemlsch mil Wasser angefeuchlel 
und die Masse durchgeknetet, durch ein Sieb mlt elner 
Maschenwelte von 3 bis 4 mm gedrUckt und dann bel 
60° C getrocknet. Das trockene Granulat wurde durch eln 
Sieb mlt einer Maschenwelte von 0,8 mm gesiebt und 
konnte nun zusammen mlt Malsstarke, der felndlspersen 
Kieselsaure (»Aerosll 200«) und dem Magnesiumstearat 
der Tablettlerung zugefohrt werden. Der Blndemlttelan- 
teil, bezogen auf den gesamten Elnsatz fUr Tablettlerung, 
betrug in dlesem Fall 3,5%. 

Beispte! 2 

0,1 g Dlgltallsalkalold-Gemlsch 
25 g Lactose 
15 g Wlrkstofftrager C 
15 g Alkohoi 

5 g Weizenstarke 

4,7 g Talkum 

0,2 g Magnesiumstearat 

Der Wirkstoff war ein Digltoxin/Gitoxingemisch 25 
60 : 40, welches nach und nach portionenweise mlt der 
Lactose vermlscht wun/e. Der Wlrkstofftrager wurde dle- 
sem Vorgemlsch zugesetzt und diese Mischung dann mlt 
Alkdhol - und nicht mlt Wasser wegen der Hydroly- 
seempflndlichkeit der Dlgitallsglykoside - gieichmaBig 30 
angefeuchtet und durchgeknetet. Die Masse wurde durch 
ein 3 mm Maschen-Sieb gedruckt, in einem Trocken- 
schrank der Alkohoi verflOchtigt, das trockene Granulat 
auf <0,5 mm gesiebt und fUr die Tablettlerung mlt Wei- 
zenstarke, Talkum und Magnesiumstearat versetzt und 
auf Tabletten mlt einem Gewicht von 50 mg verpreBt. 

Der Bindemlttelanteil dieser Masse betrug somlt 9% 
Polyvinylpyrrolldon. 

Beispiel 3 40 

3,75 g Coffein 
7,5 kg Allylbarbltursaure 
18,75 kg Propyphenazon 

3,75 kg Wlrkstofftrager 45 
5 kg Wasser 
0,45 kg Stearlnsaure 
3 kg Kartoffelstarke 

Coffein, Ailylbarbitursaure, Propyphenazon und Wlrk- 
stofftrager, der in diesem Fall 50 Telle Polyvlnylpyrroli- 50 
don auf 50 Teilen Cellulose war, wurden gemischt und 
dieses Vorgemlsch mlt Wasser angefeuchtet und gekne- 
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tet, durch ein Sieb 3 bis 4 mm Maschenwelte gedrOckt, 
bel 60° C getrocknet und auf 0,8 bis 1 mm gesiebt. Dle- 
sem Granulat wurde die pulverfOrmlge Stearlnsaure und 
die Kartoffelstarke zugesetzt und auf Tabletten von 
250 mg verpreBt. 

Berechnet auf das zur Tablettlerung angewandte Pro- 
dukt betrug der Bindemlttelanteil 5% Polyvlnylpyrroli. 
don. 

Belsplel 4 

Zur Herstellung einer Xapselfullung wurde folgende 
Rezeptur angewandt: 

0,636 kg Vltamin-A-Palmltat (fest, 500 000 I. E./g) 
0,440 kg Aneurln-Hydrochlorld 
0,660 kg Lactoflavin 
6,000 kg Nlcotlnsaureamid 
0,400 kg Calciumpantothenat 
0,800 kg Vitamin B 6 
0,115 kg Folsaure 
22,000 kg Ascorblnsaure 
8,000 kg Wlrkstofftrager 

Der Wlrkstofftrager war in dlesem Fall mlt Gumml 
arablcum Oberzogenes Dlcalclumphosphat 70 : 30. Das 
homogene trockene Gemisch oblger Stoffe wurde mil 
etwa 10 kg elnes Wasser/ Alkohol-Gemlschs 70 : 30 ange- 
feuchtet und durchgeknetet, durch ein Sieb von 2 bis 
3 mm Maschenwelte gedrUckt und das Ganze Im Vaku- 
umtrockenschrank bel hochstens 35° C getrocknet, dann 
wurde durch eln Sieb von 0,8 bis 1 mm Maschenwelte 
gesiebt, In das Granulat 0,949 kg Talkum homogen ein- 
gemlscht und das Ganze In Steckkapseln fUr ein FOllge- 
wlcht von 100 mg abgefUllt. 

In dlesem Produkt betrug der Antell an Gumml arabl- 
cum 6%. 



Beispiel 5 

3 kg Extr. Frangulae sice. pulv. 
3 kg Extr. Rhei aquos. slcc. pulv. 
3 kg Extr. Sennae sice. pulv. 
1 kg Wlrkstofftrager 

In diesem Fall war der Wlrkstofftrager Dlcalclum- 
phosphat Oberzogen mlt Gelatine (90 : 10). 

Das Gemisch oblger Stoffe wurde mlt 2,5 kg lauwar- 
mem Wasser vorslchtlg uriter Vermeidung elner Ober- 
feuchtung gemischt und geknetet. Die- schwach feuchtc 
Masse wurde durch elne 3 mm Lochschetbe gedrOcki 
und das Zyllndergranulat getrocknet. 

Dieses Granulat kann zur Geschmacksmasklerung in 
ubllcher Welse mlt Zuckerslrup draglert werden. 
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simple* has a wide r^Jige of applns., and can be applied to 
chromatograms and tissue sections. Presence of detergents does not 
interfere* with the process. The method can be used in clinical, 
biochemical and food chemical diagnostics, and can be varied so 
^ that both the total sugar content, and the single cpds. in the mixt., 
can be determined. (6pp) 

TOB1- ★ BOS 90-202288/27 * DE 3942-114- A 

New isoquinoline:sulphonamlde and naphthalene tsulphonamide 
cpds. • useful as vasodilators, cerebral vasodilators, antithrombotics 
and an ti tumour agents 

TOBISHI YAKUHIN KOG 10. 04. 89- JP -087868 

(28.06.90) C07d-21 7/02 C07d-233/64 C076-295/12 C07d-401/12 
C07d-405/l2 C07d~409/12 
20.12.89 as 942114 (+ 30.3.89-JP-076419) (2101MD) 
Bicyclic sulphonamides and their addn. and quat. salts are new: 
where Y = N, N-CH3 or CH; Rl = H, opt. substd. lower alkyl, 
formyl, halophenylpropargyl, opt. substd. aralkyl or opt. substd. 
phenyl; and R2 = -W-N(R3)-CH(R4)-(X)m-Ar(R5)(R6)(R7) (II) or 
(HI); R3 = H, opt. substd. lower alkyl, formyl, 
halophenylpropargyl, opt. substd. aralkyl or opt. substd. phenyl or 
R3 + Rl = lower alkylene ; R4 = H or lower alkyl ; R5 = H, halogen, 
nitro, lower alkyl, opt. substd. hydroxyl, opt. N-substd. amino, opt. 
substd. carboxy, polyfluoro-lower alkyl. cyano, hydroxymethyl, 
methylthio, methylsulphinyl or methylsulphonyl ; and R6 = H, 
halogen or lower alkoxy; orR5 + R6 = lower alky lenedioxy ; R7 = H 
or lower alkoxy; X = vinylene or ethynylene; Ar - phenyl, naphthyl 
or heterocyclyl gp.; m = 1-3; W = lower alkylene, opt. substd. 
phenylene or opt. substd. phenylene-lower alkylene; R10 = H, nitro, 
opt. substd. amino, opt. substd. hydroxyl, lower alkyl or halogen or 
R10 + Rl = lower alkylene; Rll = H, hydroxyl or lower alkoxy ; R12 
= R13 = HorR12 + R13 = oxo; n = 1-3; A = CR14R15 or NR14 ; R14 
= H, opt. substd. hydroxyl, opt. substd. phenyl, acryl. substd. 
carbonyl, opt. substd. alkoxy carbonyl, substd. carbamoyl, opt. 
substd. amino, arylsulphonyl, aralkylsulphonyl, aralkyl or 
heterocyclyl gp.; and R15 = H or lower alkyl; or R14 + R15 = 
alkylenedioxy or oxo. 

USE / ADVANTAGE - Cpds. (I) are smooth vascular muscle 
relaxants, blood platelet aggregation inhibitors and inhibitors of 
kinases, e.g. protein kinase A, myosin light chain kinase, protein 
kinase C. calmodulin-dependent protein kinase II and 
phosphodiesterase dependent on cyclic adenosine monophosphate 
or amphetamine, with low cardiac activity. They can be used a 
svasodilators, to improve cerebral circulation, for the therapy or 
prophylaxis of thrmoboses and a antitumour agents. Cpds. (I) have 
low toxicity, high organ specificity and high safety. (86pp 
Dwg.No.0/0) 
C90 087506 



21.12.88 as 842947 (1712) 

Esters (I) of carboxy alkyl polysaccharides (II) are produced by 
reaction of alkali salts of (II) with an alkylating agent (HI) ^ 
suspension in a heterogeneous phase, in the presence of water, but in 
the absence of strong acid or Strang base; (HI) is a cpd. of formula 
RX (with R = alkyl or arlakyl; X = residue of anion). 

Pref. alkali salt contains units of formula Sacch.-(0-(CH2) n . 
COOM)m (with M = alkali cation, esp. Na; n = 1 or 2; M = 0.2-3; 
Sacch.-O- = saccharide unit of a polysaccharide) ; esters have the 
formula (I) (with p = 0-2.8; m-p = at least 0.1) ; reaction is carried 
out in the presence of a catalyst; alkali salt is a cellulose starch or 
dextrin deriv.; (HI) is dimethyl sulphate of MeCl; the suspending 
agent is a hydrocarobn, halogenated hydrocarbon or (HI) itself. 

USE / ADVANTAGE - (I) are starting materials for the prodn. of 
adhesives, thickeners, protective colloids and supported 
pharmaceutical prods. The invention provides a flexible process for 
the prodn. of (I) using simple and easily available alkylating agents, 
etc. and without redn. of mol. wt. by strong acids and bases. (4pp) 
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POU ★ B07 90-202336/27 * DE 3943-242- A 

Solid pharmaceutical compsns. with polymer coating - comprising 
cellulose deriv. and vinylic, acrylic, methacrylic or cyanoacrylic 
polymer 

POLI IND CHIM SPA 23.12.88-IT-023075 
A96 (A18) (28.06.90) A6lk-09/36 
22.12.89 as 943242 ( 367SV) 

Solid pharmaceutical compsns. comprising one or more active 
ingredients and opt. conventional excipients are coated with a mixt. 
of at least one cellulose deriv. (I) and at least one vinylic. acrylic, 
methacrylic and/or cyanoacrylic homo- or copolymer (II). 

USE /ADVANTAGE - The coating may mask the colour, smell or 
taste of the active ingredient(s), improve the stability of the 
compsns., improve the formulation properties of powder compsns., 
and/or modify the dissolution and release properties of the active 
ingredient(s). (8pp Dwg.No.0/0) 

C90-087524 

Omitted from an earlier page 

WOLF B04 90-194873/26 = DE 3842-947- A 

Mfg. ester (s) of carboxy -alkyl- poly saccharide (s) - by reaction of 
corresp. alkali salts with alkylating agents in suspension, in 
presence of water but absence of strong acid or base 
WOLFF WALSRODE AG 21.12.88-DE-842947 
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